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Hoofdstuk 14:    Nederlandstalige 
     samenvatting
1
De zorg voor kinderen met astma kent vele aspecten, dit proefschrift behandelt enkele hiervan.
In hoofdstuk 1 werden de doelen van dit proefschrift opgesomd, de elementen die we wilden onder-
zoeken waren:
1  hoe vaak komen allergische ziekten, zoals astma, allergische rhinitis en eczeem voor als dat 
 onderzocht wordt met hulp van voorschrijfgegevens?
2  worden de richtlijnen voor de behandeling van kinderen met astma gevolgd en zo niet, is 
 het inschakelen van apothekers zinvol om het volgen van richtlijnen te verbeteren?
3  welke bijwerkingen van inhalatiecorticosteroïden worden gemeld en zijn deze meldingen 
 reëel?
4  kunnen bacteriën overleven in voorzetkamers?
5  is de opbrengst van dosisaerosolen met inhalatiecorticosteroïden constant?
6  welke vragen houden kinderen met astma bezig?
De eerste hoofdstukken beschrijven onderzoeken, gedaan met hulp van een grote databank met 
voorschrijfgegevens (IADB.nl). Hiermee kan nagegaan worden hoe vaak medicijnen worden voor-
geschreven. Zeker als geneesmiddelen gebruikt worden voor een bepaalde aandoening, kan vrij 
nauwkeurig het aantal patiënten met die aandoening worden geschat. In de databank zijn gegevens 
voorhanden van circa een half miljoen personen, ongeveer 120.000 hiervan zijn jonger dan 19 jaar.
In hoofdstuk 2 worden de resultaten besproken van het epidemiologische onderzoek naar het 
voorkomen van allergische ziekten zoals astma, allergische rhinitis en eczeem. Dit deden we door de 
aantallen recepten voor de medicijnen, die voor allergische aandoeningen worden voorgeschreven, 
te bestuderen.
Hieruit bleek dat in 2006 één op de vijf individuen, jonger dan 20 jaar, ten minste een recept in 
verband met een allergische aandoening kreeg en één op de tien kreeg ten minste twee van zulke 
recepten. Dit aantal is afgenomen in vergelijking met 1997. Het aantal recepten voor de geneesmid-
delen, zoals zalven, inhalatiemedicatie en neussprays met bijnierschorshormonen bleef gelijk over 
de jaren; de daling van het totaal aantal recepten wordt voornamelijk bepaald door afname van de 
recepten voor systemische antiallergische medicatie.
Het voorkomen van eczeem, allergische rhinitis en astma werd onderzocht door het aantal recepten 
nader te bestuderen. Omdat we geïnteresseerd waren in het aantal kinderen met ernstiger vormen 
van deze ziekten, namen we alleen gegevens mee van kinderen die minstens twee recepten kregen 
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voor een inhalatiecorticosteroïd, neussteroïd of een zalf met steroïden. Hieruit bleek dat 3.0% van 
de kinderen eczeem had, allergische rhinitis speelt bij 0.7% van de kinderen en 2.0% van de kinde-
ren heeft astma. Deze getallen zijn veel lager dan die worden gevonden bij ander epidemiologisch 
onderzoek. Deels wordt dit verklaard door de andere onderzoeksmethode, andere onderzoeken 
gebruiken vragenlijsten. Dit soort onderzoek geeft goed inzicht in trends en patronen en mogelijke 
verbanden, maar tonen niet het aantal kinderen dat zoveel last heeft dat ze chronisch medicijnen 
nodig heeft. Het voordeel van het gebruik van onze methode is dat het wel inzicht geeft in het aantal 
kinderen dat ernstiger vormen van deze ziekten heeft. Deze kinderen hebben meer last en hun leven 
wordt meer beïnvloed. Zij zullen vaker een beroep doen op medische zorg. Daarnaast lopen ze een 
groter risico op het ontwikkelen van bijwerkingen omdat ze deze middelen chronisch gebruiken. Dit 
geldt zeker als ze twee verschillende soorten naast elkaar gebruiken omdat ze twee of meer van deze 
allergische ziekten hebben.
We vonden overigens dat het aantal kinderen dat tegelijkertijd behandeld wordt voor astma en 
allergische rhinitis lager ligt dan verwacht. Dit kan betekenen dat de combinatie van symptomen 
niet wordt herkend en omdat ze niet de optimale behandeling krijgen, last houden van een of beide 
ziekten. 
Hoofdstukken 3 en 4 gaan over de naleving van richtlijnen in de behandeling van astma bij kinderen 
door artsen. In de afgelopen jaren zijn er richtlijnen, gebaseerd op gedegen wetenschappelijk on-
derzoek, hieromtrent verschenen, zowel in Nederland als elders. Deze richtlijnen zijn voor alle artsen 
gemakkelijk toegankelijk en in de afgelopen jaren is er een groot aantal publicaties, congressen en 
cursussen aan gewijd. Op basis van de richtlijnen kunnen vragen worden geformuleerd, zoals: hoe 
vaak krijgen kinderen die medicijnen tegen astma krijgen, dit in een inhalatievorm voorgeschreven? 
Heeft elk kind dat preventieve medicatie zoals inhalatiecorticosteroïden (ICS) krijgt, ook de beschik-
king over een kortwerkend betamimeticum? Gebruiken jonge kinderen een dosisaërosol met een 
voorzetkamer en krijgen kinderen ouder dan 8 jaar een droogpoederinhalator? Krijgen de kinderen 
die een langwerkend betamimeticum voorgeschreven krijgen ook ICS? Gebruiken kinderen met 
astma een of meerdere typen inhalator? Wordt gestart met de juiste dosering ICS en wordt deze 
behandeling lang genoeg voortgezet? 
Deze vragen kunnen beantwoord worden met hulp van de databank. 
Op deze wijze vonden we dat in 2002 98% van de kinderen die een geneesmiddel kregen tegen 
astma dit inhaleerde. Van deze groep had 15.5% geen kortwerkend betamimeticum, maar vaak 
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wel een preventief middel, veelal een ICS. Dat is vreemd, want kortwerkende betamimetica helpen 
tegen de acute benauwdheid, het meest belangrijke symptoom van astma. Van de kinderen die een 
langwerkend betamimeticum kregen, kreeg 8.8% geen ICS, terwijl bekend is dat de combinatie beter 
is. Twaalf procent van de kinderen gebruikte meer dan één inhalator. Het gebruik van meerdere inha-
latoren is verwarrend en vergroot de kans op een verkeerde inhalatietechniek. 
Toen we de voorschriften voor ICS onderzochten, bleek dat 43% van de kinderen die voor het eerst 
ICS kregen voorgeschreven minder dan de helft van de geadviseerde startdosis kreeg. Dit speelde 
vooral bij jongere kinderen. Acht procent van de kinderen startte met een dosering, hoger dan de 
dubbele maximaal geadviseerde dosis; dit gebeurde vooral bij oudere kinderen. Ook bleek dat van de 
kinderen die met een ICS startten, slechts 8% voldoende recepten kreeg om een heel jaar medicatie 
te gebruiken, terwijl astma toch een chronische ziekte is. 
Wij concludeerden dat er blijkbaar een grote kloof bestaat tussen de kennis over de behandeling, 
gebaseerd op degelijk wetenschappelijk onderzoek aan de ene kant en de praktijk van alledag aan de 
andere kant.
Teneinde deze kloof te overbruggen en het volgen van richtlijnen te verbeteren, zijn diverse me-
thoden geprobeerd. In hoofdstuk 5 bespreken we ons onderzoek naar een minimale interventie 
methode waarbij apothekers, aangesloten bij de IADB.nl, gevraagd werd mee te doen. Deze apothe-
kers kregen uitleg over de richtlijnen, het toepassen ervan en het herkennen van afwijkingen van de 
richtlijnen. Vervolgens werd hen gevraagd deze richtlijnen en de mogelijkheden tot verbetering te 
bespreken met de artsen met wie ze veel samenwerkten in het zogenaamde Farmacotherapeutisch 
Therapie Overleg. 
In het jaar nadat deze bijeenkomsten waren belegd vergeleken we het naleven van richtlijnen in de 
groep kinderen, waarvan de apothekers in het project meededen (de interventiegroep) en kinderen 
waarvan de apothekers niet hadden meegedaan (referentiegroep). Het aantal kinderen dat meer in 
lijn met de richtlijnen behandeld werd was in de interventiegroep hoger dan in de referentiegroep. 
Natuurlijk weten we niet of deze methode ook op langere termijn effectief is, maar we zijn er wel van 
overtuigd dat de methode bruikbaar is. Naar ons oordeel is het mogelijk om met gegevens uit een 
databank, zoals de IADB.nl, onderzoek te doen naar de naleving van richtlijnen en naar de effecten 
van interventies. 
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ICS zijn effectieve geneesmiddelen en vormen de hoeksteen van de behandeling van kinderen met 
ernstiger vormen van astma. Zoals alle medicijnen hebben ICS bijwerkingen. Deze treden vooral 
op bij hogere doseringen. De meest bekende bijwerkingen zijn heesheid, schimmelgroei in de keel, 
groeiremming en soms subklinische bijnierschorsinsufficiëntie. We onderzochten met het Nederlands 
Bijwerkingen Centrum Lareb de meldingen van vermoede bijwerkingen van ICS. De resultaten hier-
van worden gepresenteerd in hoofdstuk 6.
Om na te gaan of de vermoede bijwerking werkelijk veroorzaakt wordt door een geneesmiddel, wor-
den twee wiskundige methoden gebruikt. De zogenaamde Naranjo Score, hierbij wordt een risico-
schatting gedaan van een individuele melding; de ‘Reported Odds Ratio’ vergelijkt de frequentie van 
een gemelde bijwerking met die van deze bijwerking bij andere geneesmiddelen. Met hulp van deze 
twee methoden stelden we vast dat het optreden van gedragsveranderingen, overmatige haargroei 
en haarverlies waarschijnlijk echte bijwerkingen zijn. 
Dit vormde reden om verder te zoeken. Eerst onderzochten we gegevens in de databank van de 
Wereldgezondheidsorganisatie (WHO) naar internationale meldingen over overmatige haargroei, en 
hiermee werd het vermoeden verder bevestigd. Er zijn dus kinderen met een blijkbaar verhoogde 
gevoeligheid, die last kunnen krijgen van overmatige haargroei als bijwerking van ICS. Dit wordt 
beschreven in hoofdstuk 7.
In hoofdstuk 8 beschrijven we het onderzoek naar beïnvloeding van het gedrag van kinderen door 
ICS, immers, 20% van de meldingen bij Lareb gingen hierover. We onderzochten dit door het gedrag 
van kinderen die ICS gebruikten te vergelijken met een groep gezonde kinderen en met een groep 
kinderen die onder behandeling stonden van een KNO-arts. Deze groep kozen we, omdat slaap-
stoornissen het gedrag van kinderen negatief kunnen beïnvloeden en zowel astma als ook vergrote 
amandelen de slaap negatief kan beïnvloeden.
De kinderen met astma ICS hadden een hogere totaalscore op zowel de vragenlijst voor ‘Attention 
Deficit Hyperactivity Disorder’ (ADHD) alsook die van de ‘Child Behaviour Check List’ (CBCL). Ze 
scoorden hoger op de onderdelen ‘hyperactiviteit’ van de ADHD-lijst en op ‘affectieve stoornissen, ‘ 
angst’, ‘depressie’, ‘lichamelijke klachten’ en ‘overige klachten’ van de CBCL, vergeleken met gezonde 
kinderen. Er was echter geen verschil tussen de ICS-groep en de kinderen onder behandeling bij de 
KNO-arts. Wij concludeerden dat op groepsniveau ICS geen invloed hebben op het gedrag, maar dat 
het hebben van een aandoening leidt tot ander gedrag. We kunnen overigens niet uitsluiten dat er 
kinderen zijn die gevoelig zijn voor ICS en met ander gedrag reageren.
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De hoofdstukken 9 en 10 gaan over de hygiënische aspecten van voorzetkamers. Een aantal jaren ge-
leden werd vastgesteld dat ongeveer 30% van de vernevelaars, gebruikt door kinderen met taaislijm-
ziekte, gekoloniseerd waren met Pseudomonas aeruginosa, een verwekker van longontstekingen 
bij die kinderen. Het telkens inademen van ziekmakende bacteriën zou mogelijk longontstekingen 
kunnen veroorzaken bij kinderen die meerdere keren per dag een voorzetkamer gebruiken. Daarom 
leek het ons zinvol na te gaan of voorzetkamers gekoloniseerd waren met ziekmakende bacteriën en 
of deze bacteriën zouden overleven in voorzetkamers. 
Eerst onderzochten we of er ziekmakende bacteriën aangetroffen werden in voorzetkamers, die 
gebruikt werden door kinderen op onze polikliniek (hoofdstuk 9). De meeste voorzetkamers bleken 
geen bacteriën te bevatten, en als er al een bacterie aangetroffen werd, dan was dit meestal een 
Bacillus; een onschuldige bacterie. Of er bacteriën in de voorzetkamer waren of niet, hing niet af van 
de manier of frequentie van schoonmaken.
Anderen vonden echter in een vergelijkbaar onderzoek wel ziekmakende bacteriën, niet alleen Pseu-
domonas, maar ook Klebsiella en Staphylococcus soorten. Daarom deden we nog een laboratorium-
onderzoek, beschreven in hoofdstuk 10.
Hieruit bleek dat Stafylokokken, Pseudomonas en Candida kunnen overleven in voorzetkamers, 
het voorzien van de voorzetkamers met ICS had hier geen invloed op. In de metalen voorzetkamer 
groeide vrijwel nooit een bacterie. 
Omdat Stafylokokken en Pseudomonasbacteriën overleven in een vochtige omgeving, lijkt het zinvol 
om de voorzetkamers na het wassen goed te laten drogen. Omdat Candidasoorten ook overleven in 
voorzetkamers, lijkt het zinvol, in die gevallen waarbij een kind last heeft van Candida in de keel, de 
voorzetkamer vaker schoon te maken, of een metalen voorzetkamer te gebruiken. Overigens zijn er 
ook kindgebonden factoren die de gevoeligheid voor keelschimmel verhogen.
Bij jonge kinderen worden ICS gegeven met hulp van een dosisaërosol in combinatie met een voor-
zetkamer. Het is van belang om zeker te weten dat de opbrengst van kleine medicijndeeltjes, die de 
kleine luchtwegen kunnen bereiken, constant is en niet afhangt van allerlei factoren. Het is hierbij 
niet alleen van belang te weten hoe de combinatie werkt, maar ook de werking van de dosisaeroso-
len te kennen. Immers, als blijkt dat een factor de opbrengst van kleine deeltjes uit een dosisaërosol 
beïnvloedt, heeft dit gevolgen voor de combinatie. We vergeleken 4 verschillende soorten ICS-hou-
dende dosisaerosolen met hulp van ‘laser diffraction analysis’. Dit is een onderzoeksmethode waarbij 
de grootte van de diverse deeltjes gemeten wordt met hulp van analysemethode waarbij laserlicht 
gebruikt wordt. De resultaten van dit onderzoek staan in hoofdstuk 11.
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We ontdekten dat de opbrengst van de dosisaërosol fluticasone 125 µg/dosis significant afnam gedu-
rende de gebruiksduur. Bij de dosisaerosolen van beclomethasone 100 µg/dosis and ciclesonide 160 
µg/dosis bleek dat ongeveer 20 – 30% van de medicatie in het mondstuk neerslaat. Dit kon worden 
verminderd door het mondstuk in te korten of de zuigkracht te verhogen. De gemiddelde deel-
tjesgrootte van alle geteste dosisaerosolen bleef gelijk en werd niet beïnvloed door gebruiksduur, 
vochtigheidsgraad of zuigkracht. De dosisaerosolen van HFA beclomethasone en ciclesonide gaven 
de hoogste opbrengst aan kleine deeltjes (1 – 3 µm).
Het gaat natuurlijk bij de behandeling van kinderen met astma om de kinderen zelf en daarom vroe-
gen we hen welke vragen en zorgen zij hebben over het hebben van astma. Het is belangrijk voor be-
handelaars met de kinderen een goede relatie te hebben, en te zorgen dat ze zoveel mogelijk weten 
van astma. Op onze polikliniek bieden we daarom een door het Nederlands Astma fonds ontwikkelde 
cursus aan. Deze wordt gegeven door de kinderastmaverpleegkundige. Tijdens een van de sessies 
bieden we de gelegenheid vragen te stellen aan de kinderarts. In hoofdstuk 12 worden deze vragen 
besproken. De vragen die deze kinderen hebben gaan over het voorkomen van astma, de werkzaam-
heid van medicatie op lange termijn, de kans over de ziekte heen te groeien en of hun eigen kinderen 
een grotere kans lopen op het ontwikkelen van astma. We denken dat het belangrijk is met kinderen 
met astma openlijk te spreken over de zorgen en angsten die ze hebben.
Samengevat, de zorg voor kinderen met astma heeft vele kanten. Dit proefschrift gaat over het voor-
komen, begeleidende ziekten, navolging van richtlijnen en mogelijkheden dit te verbeteren, bijwer-
kingen van inhalatiecorticosteroïden, hygiënische en technische aspecten van inhalatie van medica-
tie en over de zorgen van kinderen met astma. Enkele vragen werden in dit proefschrift beantwoord, 
vele vragen resten nog. Nader onderzoek zou zich moeten richten op verschillende aspecten:
1  Het is van belang te weten hoeveel kinderen leiden aan allergische ziekten, of er regionale 
 verschillen zijn in voorkomen, of er bepaalde trends zijn en welke factoren het ontstaan 
 beïnvloeden. Daarom blijft epidemiologisch onderzoek van belang. Omdat astma, 
 allergische rhinitis en eczeem verschillen in ernst, is het van belang te weten hoeveel 
 kinderen de meer ernstige vormen hebben. Daarom zouden de epidemiologische 
 onderzoeken zich niet alleen op het voorkomen, maar ook op de ernst van de 
 aandoeningen moeten richten. Dit zou bijvoorbeeld kunnen door verschillende 
 epidemiologische onderzoeksmethoden in dezelfde regio toe te passen, bijvoorbeeld een 
 onderzoek met vragenlijsten in combinatie met voorschrijfgegevens.
2  Epidemiologisch onderzoek zou zich ook moeten richten op het voorkomen van 
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 combinaties van allergische aandoeningen, en het optreden van die ziekten in de tijd. 
 Kinderen die verschillende formuleringen van bijnierschorshormonen gebruiken, zouden 
 moeten worden onderzocht op bijwerkingen.
3  Kinderen met astma hebben recht op de beste behandeling, gebaseerd op moderne 
 inzichten en op richtlijnen die berusten op degelijk wetenschappelijk onderzoek. Er moeten 
 strategieën ontwikkeld worden, gericht op het effectief verspreiden van deze inzichten 
 onder huisartsen en kinderartsen. Bij deze strategieën zouden apothekers een belangrijke 
 rol kunnen spelen. Dit verdient verder onderzoek.
4  Wanneer overwogen wordt ICS te geven is het belangrijk de voor- en nadelen af te wegen. 
 Meer exacte informatie over het voorkomen van bijwerkingen is daarvoor nodig. Een 
 manier hier achter te komen zou zijn om bij toekomstig klinisch onderzoek niet alleen 
 gestandaardiseerd te kijken naar de positieve effecten, maar ook op gestandaardiseerde 
 wijze de bijwerkingen te inventariseren.
5  De mogelijke beïnvloeding van gedrag van kinderen verdient eveneens nader onderzoek. 
 Bij klinisch vergelijkend onderzoek naar ICS zouden voor, tijdens en na blootstelling 
 gedragsonderzoek moeten plaatsvinden, bijvoorbeeld met de ‘Child Behaviour Check List’. 
 Het is zinvol methoden te ontwikkelen om kinderen die een verhoogde kans lopen op het 
 ontwikkelen van gedragsproblemen na ICS op te sporen. 
6  De betrouwbaarheid en degelijkheid van toedieningsvormen voor astmamedicatie verdient 
 aandacht. Er zijn vele factoren die van invloed zijn op het succes van de behandeling. Niet 
 alleen therapietrouw en inhalatietechniek horen hierbij, ook de effectiviteit en 
 gebruiksgemak van de apparaten moet zo optimaal mogelijk. Er is ruimte voor verbetering 
 van de combinaties van dosisaerosolen en voorzetkamers. Wanneer gerapporteerd wordt 
 over onderzoek met inhalatiemedicatie, zouden de onderzoekers aan moeten tonen dat de 
 gebruikte apparaten betrouwbaar en degelijk zijn, en dat de onderzochte kinderen ze juist 
 gebruikten. 
7  Voor behandelaren is het van groot belang een goede relatie op te bouwen met kinderen 
 met astma, en andere chronische ziekten. Inzicht in angsten, zorgen en vragen van de 
 kinderen is daarom essentieel. Om deze te kennen is het zinvol kinderen te vragen welke 
 zorgen zij hebben. Ook is het belangrijk volwassenen, die als kind astma hadden, te vragen 
 welke vragen zij hadden toen ze kind waren. Behandelaren kunnen dan inspelen op de 
 zorgen van de kinderen, en dit komt uiteindelijk hen ten goede.
